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論文内容の要旨
The voltage-dependent anion channel (VDAC) is a major outer mitochondrial membrane protein･ It is well
documented that VDAC plays an important role in apoptosis, a kind of programmed cell death, in
mammalian systems･ However, little isknOwn about the role of the plant counterpart during the process of
plant-specific cell death such as pathogen-induced hypersensitive response･ In chapter I, I isolated three
vDACfull-length cDNAs (NtVDAC113) from Nicotiana tabacum and showed their genes'products localized
in mitochondria. The N. benthamiana orthologues of NtVDACs were upregulated by challenge with the
non-host pathogen Pseudomonas cichorii, but not alter challenge with the virulent pathogen P･ syrlngae PV･
tabaci. Both the pharmaceutical inhibition of VDAC and silenclng Of NbVDACs genes compromised the
non-host resistance agalnSt P･ cichorii, suggestlng the involvement of VDACs in defense agalnSt nOn-host
pathogen･ Involvement of NbVDACs in Bax-mediated cell death was also verified using a similar approach･
In chapter IT, I examined the individualfunction of four VDAC members in Arabidopsis･ AtVDACl and
AtVDAC2 retain a canonical MPS motif and they exclusively localized in mitochondria, while two others,
AtVDAC3 and AtVDAC4, have more divergent sequences in the co汀eSpOnding reglOnS and they localized
not only to mitochondria but also to unidentified other organelles･ The promoter-GUS activities were detected
in leaves of AtVDACl, AtVDAC3 and AtVDAC4 promoter-GUS transgenic plants, and their loss10f-function
mutants showed the specific phenotypes, whereas AtVDAC2 promoter activitywas rather weak and detected
in the restricted regions, and its loss-of-function mutant showed no phenotype･ When vdacl and vdac2
mutants were inoculated with the avirulent pathogen PstDC3000 (avrRpt2), host defense of vdacl mutant but
not of vdac2 mutant was weakened compared to WT plants･ Those results suggest that AtVDACl is more
important for mitochondrial porin formation･
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論文審査結果の要旨
舘田知任は､植物ミトコンドリアの外膜の主要構成タンパク質であるVoltage-dependent anion
channel (VDAC)について機能解析を行った｡動物細胞では､ Baxのようなアポトーシス誘導因子が
作用すると､ミトコンドリア外膜のVDACや内膜のAdenine nucleotide translocator (ANT)等で
形成されるPermeability transition pore (PTP)複合体のporeが開き､ミトコンドリア内の
cytochrome cが細胞質に漏出し､カスパーゼが活性化され､アポトーシスがおこることが知られ
ている｡植物は､病原菌感染時に過敏感反応(HR)と呼ばれる局部的なプログラム細胞死を引き起
こすことによって自己を防御することが知られている｡このHRは､ミトコンドリアの膜電位低下
や活性酸素種の発生などを伴い､動物細胞のアポトーシスと類似した反応であることが指摘され
ている｡これまでの研究でも､ HRにおけるミトコンドリアの関与が示唆されていたが､極めて断
片的な知見に留まっていたo舘田は､まずタバコから3種のFqAC遺伝子を単離し､遺伝子産物の
細胞内局在性等の特徴づけを行ったoさらに病原菌感染時のWWの役割につき遺伝子不活性化法
を用いて解析し､ WACが非宿主病原菌に対する防御反応において重要な役割を果たすことを示し
た｡動物由来のBaxをタバコ細胞で異所的に発現すると細胞死がおこるが､ EBAC遺伝子の発現を
抑制したタバコ植物では､この細胞死が著しく遅れることも示した｡次に､シロイヌナズナの4
種類の捌C遺伝子とそれらの遺伝子産物の特徴づけを行ったo VDACタンパク質のカルポキシ末端
側に見られるミトコンドリアルポリンシグ二チャー(MPS)配列とミトコンドリア局在性との関連､
4種のkuC遺伝子の空間的･時間的な発現パターン､各LqAC遺伝子へのT-DNA挿入変異体での特
徴づけにより､ VDAClが非病原力因子をもつ病原細菌に対する防御に重要な役割を果たすことを明
らかにした. LqAC7の他のアリル(遺伝子のより上流部位)にT-DNAの挿入が起こっている変異植
物では､いずれでもホモの遺伝子欠損個体が得られないこと等から､ VDAClは種子形成においても
重要な役割を持つことを明らかにしたo一方､ VTAC3そしてVLACyのノックアウト変異体は､いず
れも生育が著しく損なわれることから､両VDACが独立な機能を持ち､かつ共に生育に重要である
ことを明らかとした｡
上記の結果は､舘田知佳が自立して研究活動を行うに必要な高度の研究能力と学識を有すること
を示している｡したがって,舘田知佳提出の論文は,博士(生命科学)の博士論文として合格と
認める｡
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